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Резюме
Цель исследования — оценить и сравнить эффективность терапии периндоприлом, эпросартаном 

и амлодипином по влиянию на когнитивные функции у пациентов с артериальной гипертензией (АГ) и 
ожирением (ОЖ). Материалы и методы. В рандомизированное контролируемое открытое клиническое 
исследование были включены 78 больных, средний возраст 46,8 ± 5,5 года. Пациентам назначали пе-
риндоприл (n = 26), эпросартан (n = 26), амлодипин (n = 26). Длительность монотерапии — 12 месяцев. 
Всем пациентам исходно и после курсовой терапии выполняли суточное мониторирование артериального 
давления (СМАД), нейропсихологическое тестирование и когнитивный вызванный потенциал (КВП) для 
оценки когнитивных функций. Результаты. На фоне терапии эпросартаном и амлодипином отмечается 
более значимое улучшение когнитивных функций по результатам нейропсихологического тестирования 
и КВП у пациентов с АГ и ОЖ. 

Ключевые слова: артериальная гипертензия, когнитивные нарушения, антагонисты кальция, блока-
торы рецепторов к ангиотензину II, ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента.
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Abstract
Objective. To assess and compare effi cacy of perindopril, eprosartan and amlodipine according to their effects 

on cognitive function in patients with arterial hypertension and obesity. Design and methods. This open clini-
cal trial included 78 patients (mean age — 46,8 ± 5,5 years), 26 of them received perindopril, 26 — eprosartan, 
and 26 — amlodipine. Monotherapy has lasted for 12 months. At baseline and 12 months later, all participants 
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Введение
Артериальная гипертензия (АГ) является до-

казанным независимым фактором риска развития 
инсульта, инфаркта миокарда, других сердечно-
сосудистых заболеваний [1–3]. В последние деся-
тилетия активно изучается роль АГ в развитии и 
прогрессировании нарушения когнитивных функ-
ций — от легких и умеренных когнитивных рас-
стройств до степени деменции. Взаимосвязь между 
высоким артериальным давлением (АД) и расстрой-
ствами когнитивных функций у пожилых пациентов 
была установлена в таких крупных эпидемиологи-
ческих исследованиях, как EVA GOTHENBURG, 
HONOLULU-ASIA AGING STUDY [4, 5]. В ис-
следовании HONOLULU-ASIA AGING STUDY, 
продолжавшемся около 30 лет при участии 3735 
человек в возрасте от 45 до 50 лет, было показано, 
что высокое систолическое АД (САД) в середине 
жизни прямо коррелировало с риском когнитивно-
го снижения в преклонном возрасте: повышение 
САД на каждые 10 мм рт. ст. увеличивало риск 
умеренных когнитивных нарушений (КН) на 7 %, 
а тяжелых — на 9 % [4]. 

Протективные свойства антигипертензивных 
препаратов в отношении органов-мишеней уже в 
течение многих лет являются одним из критериев 
эффективной терапии АГ [6]. Несмотря на то, что 
связь между инсультом, деменцией и АГ очевидна, 
вопрос о роли антигипертензивной терапии в про-
филактике деменции стал изучаться относительно 
недавно. В настоящее время нет данных о том, 
антигипертензивные препараты какого класса обла-
дают наиболее выраженным церебропротективным 
эффектом, особенно если это касается пациентов 
молодого и среднего возраста с высоким кардио-
метаболическим риском. В ходе клинических ис-
следований появились данные о преимущественном 
церебропротективном действии ряда лекарственных 
препаратов. В этой связи было проведено данное 
исследование. 

Цель исследования 
Целью настоящего исследования были оценка и 

сравнение эффективности терапии периндоприлом, 
эпросартаном и амлодипином по влиянию на ког-

underwent 24-hour blood pressure monitoring, neuropsychological testing and cognitive evoked potential (P300) 
to assess cognitive function. Results. Twelve-month monotherapy with eprosartan and amlodipine signifi cantly 
improved cognitive function (neuropsychological testing and P300) in patients with obesity and arterial hyper-
tension.

Key words: arterial hypertension, cognitive dysfunction, аngiotensin II receptor antagonist, angiotensin-
converting enzyme inhibitor, calcium channel blockers.

нитивные функции у пациентов с АГ и ожирением 
(ОЖ).

 
Материалы и методы
В рандомизированное контролируемое откры-

тое исследование включались мужчины и женщины 
от 35 до 55 лет с диагнозом АГ, установленным не 
мене чем за один год да включения в исследование, 
и впервые выявленным когнитивным дефицитом, 
у которых уровень диастолического артериально-
го давления (ДАД) был ≥ 90 и < 110 мм рт. ст., а 
уровень САД был ≥ 140 мм рт. ст. и < 180 мм рт. 
ст. В исследование не включались больные с тя-
желой АГ, вторичной АГ, с указанием в анамнезе 
на острое нарушение мозгового кровообращения; 
ишемическую болезнь сердца; нарушения ритма, 
требующие приема антиаритмических препаратов; 
хроническую сердечную недостаточность (III–IV 
функциональный класс); с непереносимостью ин-
гибиторов ангиотензинпревращающего фермента 
(ИАПФ), блокаторов рецепторов к ангиотензину II 
(AT II) 1-го типа, антагонистов кальция; с наличием 
серьезных сопутствующих заболеваний; значимой 
тревогой и депрессией; алкоголизмом, прини-
мающие антидепрессанты; с беременностью или 
кормлением грудью, менопаузой; вероятностью не-
соблюдения расписания визитов по любой причине; 
вероятностью угрозы здоровью (заранее известная 
невозможность ведения пациента на монотерапии, 
невозможность проведения периодов «отмывания» 
и прочее); с сахарным диабетом. 

Длительность лечения составила 12 недель. 
Всего предусматривалось 4 визита: на визите В-1 
после ознакомления больного с целями и задачами 
исследования проводилась оценка соответствия 
критериям включения/исключения и подписание 
информированного согласия. При необходимости 
на 5 дней пациенту отменялась антигипертензив-
ная терапия («период отмыва») (если требовалась 
постепенная отмена терапии, то «период отмы-
ва» увеличивался до 10–14 дней). На визите В0 
проводилась рандомизация методом конвертов в 
одну из групп терапии — в I группе назначался 
периндоприл в дозе 5 мг в сутки (Престариум А 5 
мг, фирма «Сервье», Франция), II группа получала 
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эпросартан в дозе 600 мг в сутки (Теветен 600 мг, 
фирма «Эбботт Продактс», Германия), III груп-
па — амлодипин в дозе 5 мг (Норваск 5 мг, фирма 
«Пфайзер», Германия).

На следующем визите В1 (28 ± 5 дней) оцени-
валась общая переносимость препарата, фиксиро-
вались возможные побочные явления, проверялось 
соблюдение пациентом режима приема препарата, 
проводилось измерение АД и частоты сердечных 
сокращений (ЧСС). При необходимости дозы пре-
паратов увеличивались: периндоприла — до 10 мг, 
эпросартана — до 800 мг и амлодипина — до 10 мг. 
Критериями повышения дозы являлось отсутствие 
снижения АД до «целевого уровня». На визите В2 
(12 недель) оценивались общая переносимость пре-
парата, возможные побочные явления, соблюдение 
пациентом режима приема препарата, АД и ЧСС. 
Измерение АД производилось с точностью до 2 мм 
рт. ст. в положении сидя, после 5 минут отдыха, 
трехкратно с интервалом в 2–3 минуты. В дальней-
шем регистрировались средние из трех измерений. 
Суточное мониторирование АД (СМАД) выпол-
нялось с помощью аппарата TONOPORT V (GE 
Medical System, Германия).

Всем больным проводилось клиническое обсле-
дование с измерением антропометрических показа-
телей: окружности талии (ОТ), окружности бедер 
(ОБ), индекса массы тела (ИМТ). Осуществлялся 
забор крови для определения уровня глюкозы плаз-
мы и показателей липидного спектра с помощью 
реактивов фирмы «Abbott» (Германия) на биохи-
мическом анализаторе (производство ARCHITECT 
C8000, Германия). 

Для исключения значимой тревоги и депрес-
сии использовалась госпитальная шкала тревоги и 
депрессии (HADS). Когнитивные функции оцени-
вались с помощью применения нейропсихологи-
ческих шкал: краткая шкала оценки психического 
статуса (Mini-Mental State Examination, MMSE), 
батарея тестов на лобную дисфункцию, тест рисова-
ния часов, тест «10 слов по Лурии». Субъективные 
жалобы на нарушение памяти и внимания оцени-
вались с помощью опросника CFQ (Cognitive Fail-
ures Questionnaire). Результат теста CFQ < 1 балла 
оценивался нами как показатель незначительного 
числа жалоб, результат CFQ > 1 балла оценивался 
как показатель негативной оценки собственных 
когнитивных функций.

Для оценки быстроты реакции и способности 
концентрировать внимание была использована про-
ба Шульте. Для оценки памяти применялась шкала 
памяти Векслера (Wechsler Memory Scale, WMS). 
Количественная оценка когнитивных функций 
определялась методом когнитивного вызванного 
потенциала (КВП) с помощью электромиографии/
вызванных потенциалов (ЭМГ/ВП) Nicolet Viking 
Select. 

СМАД, нейропсихологическое тестирование, 
регистрация КВП, забор крови проводились ис-
ходно и по окончании лечения.

Результаты исследования обрабатывали с по-
мощью компьютерной программы Statistica 6.0. 
Показатели представлены в виде среднего ариф-
метического и стандартного отклонения (M ± SD). 
При систематизации и статистической обработке 
данных различия считались значимыми при уровне 

Таблица 1
ИСХОДНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ГРУПП БОЛЬНЫХ

Показатель Периндоприл 
(n = 26)

Эпросартан
(n = 26)

Амлодипин
 (n = 26)

Пол (мужчины/женщины), n 14/12 10/16 13/13
Возраст, годы 46,82 ± 4,56 46,76 ± 5,94 46,27 ± 5,68
Длительность АГ, годы 6,15 ± 1,92 6,28 ± 1,27 6,32 ± 1,16
Офисное САД, мм рт. ст. 148,7 ± 9,91 151,32 ± 10,54 150,27 ± 9,72
Офисное ДАД, мм рт. ст. 92,25 ± 9,06 93,09 ± 8,60 94,75 ± 8,29
ИМТ, кг/м² 32,14 ± 4,85 31,93 ± 4,71 31,82 ± 4,93
Окружность талии, см 101,55 ± 12,47 102,95 ± 10,11 102,51 ± 9,16
ОХС, ммоль/л 5,85 ± 1,47 5,71 ± 1,58 5,68 ± 1,41
ХС ЛПВП, ммоль/л 1,23 ± 0,42 1,24 ± 0,40 1,26 ± 0,43
ТГ, ммоль/л 2,4 ± 0,82 2,5 ± 0,91 2,3 ± 0,90
Глюкоза, ммоль/л 5,46 ± 0,62 5,53 ± 0,61 5,58 ± 0,63

Примечание: * — р < 0,05; ИМТ — индекс массы тела; САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диасто-
лическое артериальное давление; ОХС — общий холестерин; ХС ЛПВП — холестерин липопротеинов высокой плотности; 
ТГ — триглицериды.
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p < 0,05. При анализе качественных признаков ис-
пользовался критерий χ². 

В исследование было включено 78 больных, сред-
ний возраст 46,8 ± 5,5 года. Длительность АГ состави-
ла 6,3 ± 1,2 года. Сравнительный анализ групп после 
рандомизации не выявил различий по полу, возрасту, 
уровню «офисного» АД, ИМТ, ОТ (табл. 1).

Во всех трех группах значение ИМТ свидетель-
ствовало о наличии ОЖ (32,1 ± 4,9, 31,9 ± 4,7 и 

31,8 ± 4,9 кг/м² соответственно, p > 0,05). В группе 
пациентов, получавших периндоприл, эпросар-
тан и амлодипин, уровень САД был 148,7 ± 9,9; 
151,3 ± 10,5 и 150,3 ± 9,7 мм рт. ст. соответственно 
(р > 0,05), ДАД — 92,3 ± 9,1; 93,1 ± 8,6 и 94,8 ± 8,3 
мм рт. ст. соответственно (р > 0,05). Уровень общего 
холестерина (ОХС) был 5,9 ± 1,5; 5,7 ± 1,5 и 5,7 ± 1,4 
ммоль/л соответственно (р > 0,05). Показатели уров-
ня глюкозы также не различались в обследованных 

Таблица 2
ДИНАМИКА ПАРАМЕТРОВ СУТОЧНОГО МОНИТОРИРОВАНИЯ АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ 

В ГРУППАХ ЛЕЧЕНИЯ ПЕРИНДОПРИЛОМ, ЭПРОСАРТАНОМ И АМЛОДИПИНОМ

Показатель Периндоприл Эпросартан Амлодипин

До лечения После
лечения

До
лечения

После
лечения

До
лечения

После
лечения

Среднесуточное 
САД, мм рт. ст. 139,7 ± 11,4 128,6 ± 10,6* 140,6 ± 12,4 126,7 ± 9,8* 140,9 ± 11,6 126,1 ± 10,1*

Среднесуточное 
ДАД, мм рт. ст. 87,9 ± 10,6 78,5 ± 9,2* 88,4 ± 10,1 76,5 ± 9,3* 88,9 ± 9,8 76,1 ± 10,4

**
Среднее САД за 
день, мм рт. ст. 145,9 ± 12,3 132,8 ± 10,9* 142,1 ± 11,9 130,6 ± 10,7* 143,8 ± 10,2 130,1 ± 10,6*

Среднее ДАД за 
день, мм рт. ст. 89,6 ± 8,9 81,2 ± 7,9* 90,6 ± 7,4 77,0 ± 8,1* 90,8 ± 7,2 76,9 ± 7,3**

Среднее САД за 
ночь, мм рт. ст. 138,6 ± 9,6 126,7 ± 11,2* 138,2 ± 10,3 125,5 ± 11,7* 137,6 ± 10,2 124,9 ± 9,8

Среднее ДАД за 
ночь, мм рт. ст. 85,6 ± 8,4 77,2 ± 9,1* 86,3 ± 9,2 76,1 ± 8,5* 86,9 ± 8,6 75,9 ± 8,4**

% превышения 
САД, сутки 25,1 ± 4,2 16,2 ± 4,8* 24,3 ± 5,1 15,2 ± 4,9* 24,8 ± 4,5 14,6 ± 4,2**

% превышения 
САД, за день 24,6 ± 5,1 15,1 ± 5,2* 23,6 ± 6,1 14,5 ± 5,6* 23,8 ± 5,9 13,6 ± 5,1**

% превышения 
САД, за ночь 24,9 ± 5,3 17,4 ± 5,6* 25,1 ± 5,4 17,6 ± 5,9* 25,4 ± 5,2 16,8 ± 6,2**

% превышения 
ДАД, сутки 21,6 ± 5,0 14,3 ± 5,2* 20,8 ± 5,4 14,1 ± 5,5* 21,4 ± 6,2 13,9 ± 5,6*

% превышения 
ДАД, за день 22,7 ± 5,7 15,4 ± 5,1* 21,5 ± 5,2 15,0 ± 5,9* 21,9 ± 6,0 14,8 ± 5,4**

% превышения 
ДАД, за ночь 20,9 ± 5,1 14,4 ± 5,0* 20,6 ± 5,4 14,6 ± 5,2* 20,3 ± 5,3 14,1 ± 5,2*

Индекс времени
САД, сутки 23,7 ± 5,8 14,1 ± 5,1* 24,5 ± 6,2 14,2 ± 5,2* 24,1 ± 6,0 14,3 ± 5,0*

Индекс времени
САД, за день 24,3 ± 6,1 13,7 ± 4,9* 23,8 ± 4,8 14,6 ± 6,1* 24,1 ± 5,4 14,0 ± 5,2*

Индекс времени
САД, за ночь 22,4 ± 5,6 13,9 ± 5,0* 21,6 ± 5,4 12,6 ± 5,0** 21,9 ± 5,2 12,3 ± 5,6*

Индекс времени
ДАД, сутки 23,1 ± 5,8 15,1 ± 5,6* 22,7 ± 5,9 14,8 ± 5,0* 22,3 ± 5,4 14,3 ± 5,1*

Индекс времени
ДАД, за день 24,8 ± 6,2 15,8 ± 5,3* 21,5 ± 5,6 14,1 ± 6,2* 21,8 ± 6,0 14,1 ± 6,0*

Индекс времени
ДАД, за ночь 22,4 ± 5,9 14,8 ± 5,5* 21,1 ± 5,0 14,0 ± 6,1* 20,7 ± 5,9 13,8 ± 5,4*

Примечание: * — р < 0,01; ** — р < 0,001 по сравнению с исходными данными; САД — систолическое артериальное 
давление; ДАД — диастолическое артериальное давление.
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группах: 5,5 ± 0,6; 5,5 ± 0,6 и 5,6 ± 0,6 ммоль/л со-
ответственно (р > 0,05). 

Результаты
Все пациенты, включенные в исследование, 

завершили участие в соответствии с протоколом. 
К 12-й неделе все больные достигли целевого 
уровня АД по результатам «офисных» измерений. 
Повышение дозы исследуемых препаратов на 
визите В1 потребовалось у 14 (53,8 %) больных в 
группе периндоприла, у 10 (38,5 %) больных, по-
лучавших эпросартан, и у 13 (50 %) — в группе 
пациентов, принимавших амлодипин. Таким об-
разом, целевого уровня АД на терапии 5 мг перин-
доприла удалось добиться у 12 (46,2 %) больных, 
а на терапии 600 мг эпросартана — у 16 (61,5 %). 
Нежелательных явлений, требующих изменения 
терапии, на протяжении всего исследования за-
регистрировано не было. Степень снижения АД 
по результатам «офисных» измерений представ-
лена на рисунке 1. Как видно из приведенных 
данных, у пациентов с АГ и ОЖ прослеживается 
положительная динамика снижения АД. Однако 
по степени снижения АД при «офисных» измере-
ниях выявлена тенденция к более выраженному 
снижению как САД, так и ДАД на фоне терапии 
эпросартаном и амлодипином.

Результаты СМАД в динамике продемонстриро-
вали значительное снижение среднесуточного САД 
и ДАД, среднего САД и ДАД за день и ночь во всех 
трех группах. Динамика параметров СМАД на фоне 
терапии представлена в таблице 2.

При этом в ночные часы динамика АД была 
несколько более выражена на фоне терапии эпро-
сартаном и амлодипином. При сравнительном 
анализе степени снижения АД оказалось, что 
большего снижения среднесуточного САД и ДАД 
удавалось добиться в группе больных, получавших 
эпросартан (р = 0,063 для САД и р = 0,84 для ДАД), 
за счет снижения средненочного САД и ДАД (p < 
0,05) и у пациентов, принимавших амлодипин (р = 
0,052 для САД и р = 0,71 для ДАД), также за счет 
снижения средненочного САД и ДАД (p < 0,05). По 
результатам СМАД у всех пациентов определялось 
нарушение суточного профиля САД или ДАД в 
виде отсутствия ночного снижения АД. В группе 
периндоприла нормализация величины суточного 
индекса наблюдалась только у 7 больных, в то время 

Таблица 3
ДИНАМИКА ПАРАМЕТРОВ КОГНИТИВНЫХ ФУНКЦИЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ ПЕРИНДОПРИЛОМ

 

Показатель Исходно (n = 26) На фоне терапии (n = 26)

MMSE, баллы 26,4 ± 2,5 26,8 ± 2,0
CFQ, баллы 1,4 ± 0,4 1,2 ± 0,3*
FAB, баллы 16,1 ± 1,4 16,2 ± 1,2
Тест «часы», баллы 8,9 ± 1,0 9,1 ± 0,8
Тест «10 слов по Лурии», баллы 5,8 ± 1,3 6,5 ± 1,4 *
Шифровка, баллы 44,6 ± 9,2 47,1 ± 9,2
Семантическое восприятие 2,4 ± 2,1 2,0 ± 1,9
Семантическая беглость
Животные, число слов 14,3 ± 3,3 14,8 ± 2,8
Слова на «Б», число слов 9,8 ± 2,7 10,6 ± 2,6
Слова на «С», число слов 11,1 ± 2,8 11,4 ± 2,6
Тест Шульте, сек 210,5 ± 29,1 208,3 ± 27,9
Проба Векслера, ЭПП, баллы 120,1 ± 17,3 123,3 ± 17,2

Примечание: * — р < 0,05; MMSE (Mini-Mental State Examination) — шкала оценки когнитивной функции; Часы — тест 
рисования часов; CFQ (Cognitive Failures Questionnaire) — самооценка когнитивных ошибок; 10 слов — тест «10 слов по Лурии»; 
Шульте — тест на внимание Шульте; Векслера — тест памяти Векслера; ЭПП — эквивалентный показатель памяти. 

Рисунок 1. Динамика «офисного» 
артериального давления 

в обследованных группах пациентов

Примечание: САД — систолическое артериальное давле-
ние; ДАД — диастолическое артериальное давление.
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как нормализация суточного индекса у больных, 
принимавших эпросартан, зарегистрирована в 14 
случаях (χ² = 7,43; p < 0,01), а среди пациентов, 
получавших амлодипин, — в 12 случаях (χ² = 6,72; 
p < 0,01).

Проведенное тестирование продемонстриро-
вало улучшение когнитивных функций на фоне 
терапии периндоприлом (табл. 3).

Как видно из приведенных данных, на фоне 
терапии периндоприлом отмечалась тенденция к 
увеличению MMSE (26,4 ± 2,5 и 26,8 ± 2,0 балла 
соответственно, р > 0,05). Значимо улучшались 
показатели, отражающие состояние краткосрочной 
памяти (5,8 ± 1,3 и 6,5 ± 1,4 балла соответственно, 
р < 0,05). На фоне лечения периндоприлом умень-
шилось количество жалоб на нарушение памяти 
(1,4 ± 0,4 и 1,2 ± 0,3 балла соответственно, р < 
0,05). 

На фоне терапии эпросартаном отмечалось 
снижение когнитивного дефицита (табл. 4).

В результате проведенного лечения значимо 
увеличивался показатель по тесту MMSE (26,6 ± 3,0 
и 28,1 ± 2,4 балла соответственно, р < 0,05), CFQ 
(1,3 ± 0,3 и 1,1 ± 0,3 балла соответственно, р < 0,05), 
результаты теста «10 слов по Лурии» (5,5 ± 1,4 и 
7,0 ± 1,3 балла соответственно, р < 0,05), шифровки 
(44,7 ± 9,3 и 47,6 ± 7,7 балла соответственно, р < 
0,05), теста Векслера (119,3 ± 18,4 и 125,5 ± 17,8 
балла соответственно, р < 0,05), снизились параме-
тры теста Шульте (216,4 ± 27,6 и 211,1 ± 26,1 сек 
соответственно, р < 0,05).

В группе пациентов, получавших амлодипин, 
также было зарегистрировано уменьшение когни-
тивных расстройств (табл. 5). 

На фоне лечения амлодипином значимо уве-
личивался показатель по тесту MMSE (26,5 ± 2,2 
и 28,3 ± 1,7 балла соответственно, р < 0,05), ре-
зультаты теста «10 слов по Лурии» (5,4 ± 1,4 и 
6,8 ± 1,1 балла соответственно, р < 0,05), шифровки 
(47,7 ± 10,6 и 50,8 ± 9,5 балла соответственно, р < 
0,05), теста Векслера (121,4 ± 16,7 и 127,4 ± 15,2 
балла соответственно, р < 0,05), снижались по-
казатели теста Шульте (208,9 ± 45,9 и 200,3 ± 42,3 
сек соответственно, р < 0,05), уменьшались жалобы 
пациентов на нарушение памяти (1,2 ± 0,4 и 1,0 ± 0,3 
балла соответственно, р < 0,05).

При регистрации КВП было выявлено бо-
лее значимое уменьшение продолжительности 
латентного периода КВП на фоне терапии эпро-
сартаном и амлодипином (рис. 2). В результате 
проводимой терапии регистрировалось снижение 

Рисунок 2. Динамика продолжительности 
латентного периода когнитивных 

вызванных потенциалов на фоне терапии 
исследуемыми препаратами

Таблица 4 
ДИНАМИКА ПАРАМЕТРОВ КОГНИТИВНЫХ ФУНКЦИЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ ЭПРОСАРТАНОМ

 
Показатель Исходно (n = 26) На фоне терапии (n = 26)

MMSE, баллы 26,6 ± 3,0 28,1 ± 2,4*
CFQ, баллы 1,3 ± 0,3 1,1 ± 0,3*
FAB, баллы 16,6 ± 1,3 17,0 ± 1,0
Тест «часы», баллы 9,0 ± 0,9 9,5 ± 0,9
Тест «10 слов по Лурии», баллы 5,5 ± 1,4 7,0 ± 1,3*
Шифровка, баллы 44,7 ± 9,3 47,6 ± 7,7*
Семантическое восприятие 2,2 ± 1,5 1,9 ± 1,4
Семантическая беглость
Животные, число слов 14,2 ± 2,8 15,2 ± 2,3
Слова на «Б», число слов 10,0 ± 2,0 11,2 ± 1,9
Слова на «С», число слов 10,3 ± 2,0 11,0 ± 2,0
Тест Шульте, сек 216,4 ± 27,6 211,1 ± 26,1*
Проба Векслера, ЭПП, баллы 119,3 ± 18,4 125,5 ± 17,8*

Примечание: * — р < 0,05; MMSE (Mini-Mental State Examination) — шкала оценки когнитивной функции; Часы — тест 
рисования часов; CFQ (Cognitive Failures Questionnaire) — самооценка когнитивных ошибок; 10 слов — тест «10 слов по Лурии»; 
Шульте — тест на внимание Шульте; Векслера — тест памяти Векслера; ЭПП — эквивалентный показатель памяти. 
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продолжительности латентного периода КВП: 
периндоприлом (-12,0 ± 6,9 мсек, р < 0,05), эпро-
сартаном (-13,1 ± 6,6 мсек, р < 0,05), амлодипином 
(-12,7 ± 6,8 мсек, р < 0,05). 

 
Обсуждение
Как известно, наличие АГ является одним из 

патогенетических факторов развития сосудистой 
деменции, которая сопровождается нарушением 
высших психических функций, резким ухудшением 
качества жизни больных, их социальной адаптации 
и существенно повышает затраты на лечение. Так, 
во Фремингемском исследовании в течение 12–15 
лет наблюдали 1695 больных АГ в возрасте от 55 до 
88 лет. В результате наблюдения была установлена 
отрицательная обратная связь между уровнями 
АД, длительностью АГ и показателями слуховой и 
зрительной памяти по данным нейропсихологиче-
ских тестов [7]. В другом крупном исследовании, 
включавшем 1 000 больных АГ и длившемся 20 
лет, показано, что повышение АД в 50 лет является 
фактором риска развития когнитивных расстройств 
в 70 лет [8]. Высокий уровень среднесуточного 
АД, отсутствие снижения АД ночью при СМАД 
ассоциировались с более низкими показателями 
когнитивных функций. В целом более выраженные 
когнитивные нарушения были отмечены у больных, 
не получавших антигипертензивной терапии. 

В настоящее время известен ряд крупных 
рандомизированных исследований, в которых 
оценивалось влияние гипотензивной терапии на 
когнитивные функции. Особый интерес представ-
ляют результаты многоцентрового исследования 

SYST-EUR, в котором приняли участие около 
3 тысяч недементных пациентов старше 60 лет 
с изолированной систолической гипертензией. 
Полученные данные свидетельствуют о том, что 
гипотензивная терапия нитрендипином у пожи-
лых пациентов с АГ снижает частоту развития 
деменции на 50 % по сравнению с плацебо (7,7 
против 3,8 случая на 1000 пациентов в год) [9]. 
Исследование PROGRESS продемонстрировало 
возможности терапии ИАПФ и их комбинации с 
диуретиками в профилактике повторного инсульта 
[9]. При этом в группе активной терапии отмечено 
лишь незначительное снижение общего количества 
случаев деменции на 12 %, но значимое снижение 
частоты случаев деменции, связанных с инсультом, 
на 34 % (р = 0,03). В исследовании MOSES при-
нимали участие больные, перенесшие мозговой 
инсульт. Группа активной терапии получала эпро-
сартан в дозе 600 мг в сутки. При этом в отличие 
от исследования PROGRESS контрольная группа 
получала не плацебо, а антагонист кальция нитрен-
дипин 10 мг в сутки, уже зарекомендовавший себя 
как препарат, эффективно снижающий мозговые 
осложнения АГ. Общая смертность, общее число 
сердечно-сосудистых событий и общее число моз-
говых осложнений явились первичными конечными 
точками, тогда как оценка когнитивных нарушений 
выносилась в качестве основной вторичной точки 
исследования. Основными результатами исследо-
вания стало снижение на 20 % общей смертности 
и всех сердечно-сосудистых и цереброваскулярных 
заболеваний, снижение на 25 % повторных инсуль-
тов и ассоциированных расстройств (транзиторные 

Таблица 5 
ДИНАМИКА ПАРАМЕТРОВ КОГНИТИВНЫХ ФУНКЦИЙ НА ФОНЕ ТЕРАПИИ АМЛОДИПИНОМ

 
Показатель Исходно (n = 26) На фоне терапии (n = 26)

MMSE, баллы 26,5 ± 2,2 28,3 ± 1,7*
CFQ, баллы 1,2 ± 0,4 1,0 ± 0,3*
FAB, баллы 16,6 ± 1,2 17,1 ± 1,2
Тест «часы», баллы 9,1 ± 0,9 9,4 ± 0,7
Тест «10 слов по Лурии», баллы 5,4 ± 1,4 6,8 ± 1,1*
Шифровка, баллы 47,7 ± 10,6 50,8 ± 9,5*
Семантическое восприятие 2,1 ± 2,2 1,8 ± 2,1
Семантическая беглость
Животные, число слов 14,8 ± 1,5 16,5 ± 1,3*
Слова на «Б», число слов 11,7 ± 1,9 12,8 ± 1,5
Слова на «С», число слов 12,7 ± 2,2 12,7 ± 2,1
Тест Шульте, сек 208,9 ± 45,9 200,3 ± 42,3*
Проба Векслера, ЭПП, баллы 121,4 ± 16,7 127,4 ± 15,2*

Примечание: * — р < 0,05; MMSE (Mini-Mental State Examination) — шкала оценки когнитивной функции; Часы — тест 
рисования часов; CFQ (Cognitive Failures Questionnaire) — самооценка когнитивных ошибок; 10 слов — тест «10 слов по Лурии»; 
Шульте — тест на внимание Шульте; Векслера — тест памяти Векслера; ЭПП — эквивалентный показатель памяти. 
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ишемические атаки) и снижение на 30 % первичных 
сердечно-сосудистых осложнений, а также сопо-
ставимая частота деменции в обеих группах [10]. 
Терапия эпросартаном в исследовании OSCAR у 
пациентов с АГ старше 50 лет в течение 6 месяцев 
приводила к улучшению когнитивной функции на 
фоне значимого снижения САД [11, 12]. Однако 
в основном все эти исследования проводились у 
пациентов, перенесших мозговой инсульт или от-
носящихся к старшей возрастной группе. В нашем 
исследовании мы сравнивали эффективность анти-
гипертензивной терапии антагонистами кальция, 
ИАПФ и блокаторами рецептора к АТ II в группе 
пациентов среднего возраста, без предшествующего 
инсульта. 

Результаты СМАД в динамике продемонстри-
ровали значимое снижение среднесуточного САД 
и ДАД, среднего САД и ДАД за день и ночь во 
всех трех группах, что согласуется с результатами 
других исследователей [13, 14]. В проведенном 
исследовании по данным нейропсихологического 
тестирования отмечалась более значимая динамика 
показателей, отражающих когнитивные функции на 
фоне терапии эпросартаном и амлодипином. 

Для диагностики когнитивных расстройств у 
пациентов с АГ существенную информацию обе-
спечивает проведение нейрофизиологического ис-
следования. Его существенными преимуществами 
является объективизация получаемых данных [15]. 
При регистрации КВП в проведенном нами иссле-
довании было выявлено более значимое улучшение 
показателя на фоне терапии эпросартаном и амло-
дипином, по сравнению с периндоприлом. 

Из возможных механизмов влияния антагони-
стов кальция на когнитивные функции в литературе 
обсуждается антиоксидантное, антипролифера-
тивное действие, уменьшение гибели нейронов 
[16]. Ингибируя вхождение кальция в клетку, ан-
тагонисты кальция могут тормозить сокращение 
гладкомышечных клеток стенки сосудов, причем 
этот эффект более выражен в поврежденных зонах 
мозга [17, 18]. Высокая плотность зон связывания 
обнаружена в гиппокампе, хвостатом ядре, цере-
бральной коре, играющих важную роль в регуляции 
когнитивных функций [19]. 

В последние годы исследования в области 
профилактики деменции сфокусировались на раз-
личных представителях антагонистов рецепторов 
к АТ II. Это было обусловлено тем, что АТ II в 
центральной нервной системе напрямую связан 
с объемом ишемии мозговой ткани (чем выше 
уровень АТ II, тем меньше объем поражения при 
экспериментальном инсульте), и данными о том, 
что этот класс препаратов все же имеет преиму-

щество в отношении профилактики инсульта и его 
последствий. Brown и Brown в 1986 году пред-
положили, что АТ II вызывает опосредованное 
сужение крупных мозговых сосудов, защищает 
менее крупные дистальные ветви. Иначе говоря, 
мощный вазоконстриктор АТ II может оказывать 
церебропротективное действие. Развитие этой 
гипотезы в дальнейшем продолжили французские 
ученые из группы A. Fournier, которые показали, 
что антигипертензивные препараты, которые сти-
мулируют АТ2-рецепторы, обладают церебропро-
тективными свойствами. К антигипертензивным 
препаратам, стимулирующим АТ2-рецепторы, 
относятся антагонисты кальция и блокаторы ре-
цепторов ангиотензина II [20]. Таким образом, в 
связи с тем, что к концу нашего исследования все 
пациенты достигли целевого уровня АД, можно 
предположить, что эпросартан и амлодипин об-
ладают самостоятельным нейропротективным 
эффектом по сравнению с периндоприлом, что 
выражалось в более значимом улучшении когни-
тивных функций. 

Выводы
1. Использование периндоприла, эпросартана и 

амлодипина сопоставимо по антигипертензивной 
эффективности.

2. Эпросартан и амлодипин приводят к норма-
лизации суточного профиля АД у пациентов с АГ 
и ОЖ.

3. На фоне терапии эпросартаном и амлоди-
пином отмечается более значимое улучшение 
когнитивных функций по результатам нейропси-
хологического тестирования и КВП, что делает их 
применение наиболее оправданным у пациентов с 
АГ и ОЖ. 
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